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RESUMEN EN ESPANOL

Introduccion

La ICH es una condicién critica que afecta a cerca del 10-30% de los
pacientes que sufren un evento cerebrovascular. Ademas, el 40% fallece en
los primeros 30 dias de su ingreso al hospital. El desarrollo de escalas con
intencién prondstica es muy importante para dirigir los esfuerzos terapéuticos
sin embargo. El objetivo de este estudio es encontrar otras variables

predictoras para un pobre desenlace funcional y mortalidad a 30 dias
Materiales y Métodos

Este es un estudio observacional, retrospectivo de cohorte transversal
realizado en el Hospital RA Calderén Guardia de enero 2014 - enero 2018.
Con este objetivo se analizaron 125 expedientes médicos, mediante una Hoja
de Recoleccién de Datos. Mediante un analisis univariado y una regresion

logistica binaria se depuraron las variables con mayor impacto.
Resultados y Conclusiones

Se documenta una edad media de 64+14 afos, siendo el género masculino
el mas afectado con un 64%. En los modelos estadisticos, la escala NIHSS
es una variable predictora de mortalidad y pobre desenlace funcional con
un OR 188 (Cl 95% 2.6-134) para la grupo “severo”, ademas la hiperglicemia
se destaca como otra variable a tomar en cuenta para un pobre desenlace
funcional con un OR 2.2 (Cl 95% 1.2-39) pero no fue significativo para

mortalidad.
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INTRODUCCION

La hemorragia intracerebral espontanea (ICH) es una condicién médica critica
que se caracteriza por la salida de sangre del torrente sanguineo al
parénquima cerebral. La ICH es una patologia de gran mortalidad y de un

pobre resultado funcional para el individuo que logra sobrevivir a ella.

Esta condicién se presenta generalmente en aquellas personas con un mal
control de sus factores de riesgo, especialmente un mal control de la
hipertension arterial (HTA). Los siguientes son factores que influyen de
manera importante en el desarrollo de la ICH: el sedentarismo, el fumado,
el consumo de alcohol y de drogas recreacionales; asimismo, influyen la
falta de atencién y control de la diabetes mellitus, dislipidemia, cardiopatia

isquémica, arritmias y anticoagulacion.

Es un hecho que esta patologia implica un alto consumo de recursos
econdmicos para cualquier sistema de salud, ya que la inversiéon en personal

médico, tiempo de hospitalizacion y rehabilitacion es considerable.
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Definicion
La hemorragia intracerebral espontdnea (ICH), tal y como su nombre lo
indica, consiste en la salida de sangre del espacio intravascular al

parénquima cerebral.

Epidemiologia

Para evitar confusiones, cuando se haga referencia en este trabajo a la
Enfermedad Cerebrovascular (ECV) se debera entender todo el conjunto de
patologias que afectan el arbol vascular cerebral. Por su parte, por Evento
Cerebrovascular se hara referencia a aquella condiciéon aguda que afecta la

circulacion cerebrovascular.

Cada afio, los eventos cerebrovasculares afectan a cerca de 795.000
personas, de las cuales 610.000 presentan un nuevo evento y 185.000
presentan una recurrencia®. De todos estos eventos que ocurren anualmente,
se contabiliza que cerca del 87% son de origen isquémico, 10% son

hemorragicos y 3% corresponden a una Hemorragia Subaracnoidea (HSA)2.

La ICH corresponde aproximadamente a un 10-30% de todos los eventos
cerebrovasculares que ocurren en el mundo®>. La incidencia de la ICH se
logra establecer mediante un metaandlisis de 36 estudios, el cual demuestra
que la ICH ocurre en 24.6 de cada 100.000 personas al afio. Estos estudios
concluyen que la aparicion de nuevos casos no ha experimentado ningin
cambio significativo®. Por otro lado, datos mdas recientes obtenidos del

proyecto BASIC demuestran que la incidencia, segin edad, sexo y etnicidad,
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ha disminuido de 5.21 personas por cada 10.000 (95% ClI 4.36-6.24) en el
2000 a 4.30 por cada 10.000 (95% Cl 3.21-5.76) en el 20102°.

La edad es un factor que desde el inicio de las investigaciones ha mostrado
estar relacionado con la ocurrencia de la ICH. Actualmente se sabe que la
incidencia de la ICH aumenta de manera significativa con la edad,
especialmente en las personas con edades > 65 afios; sin embargo, se ha
observado cierta tendencia a la disminucién después de los 85 afios de

edad>.

Por otro lado, el estudio REGARDS demuestra una peculiaridad: documenta
que el riesgo de una ICH con respecto a la edad varia entre individuos de
raza blanca y negra. Se afirma que los pacientes de raza blanca aumentan
en 2.25 veces (95% Cl, 1.63-3.12) por cada década de vida la posibilidad
de sufrir una ICH, mientras que en los pacientes de raza negra no se logra

evidenciar ese aumento’.

Cuando se realiza el analisis desde el punto de vista de género, rapidamente
se detecta una mayor incidencia en los hombres con respecto a las mujeres>.
Sin embargo, en un publicacién reciente se ha observado que las mujeres
presentan una menor tasa de eventos hemorragicos con respecto a los
hombres. Pese a ello, pareciera existir una relacién entre el hecho de ser
mujer y la localizacién de la hemorragia, el desarrollo de mayores
complicaciones y el mayor tiempo de recuperacion funcional posterior al

evento?®,

La raza también influye en la incidencia de la ICH. Asi lo hace ver un estudio
en donde los pacientes de raza negra muestran un aumento del riesgo de

ICH con respecto a los hispanoamericanos, pero comparable con los
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pacientes de raza blanca. En dicho este estudio, ademas, se hizo notar una
gran diferencia del factor etnia en la aparicién de casos en pacientes de
origen asiatico; sin embargo, al realizar los ajustes estadisticos necesarios

se evidencié que dicha diferencia no era significativa’.

Una de las mayores preocupaciones epidemioldgicas respecto de la ICH es
su alta tasa de mortalidad. En mdltiples estudios se ha demostrado que la
mortalidad de los pacientes con ICH es del 40% en los 30 dias posteriores
al evento hemorragico®®. No obstante, el estudio ARIC arroj6 resultados mas
alarmantes, ya que se alcanzé una tasa de mortalidad de hasta un 67.9%
para los eventos hemorragicos’. No estd completamente claro por qué estas
tasas de mortalidad se mantienen sin disminuir, a pesar de una atencion

rapida de las distintas complicaciones, como las médicas o las quirdrgicas.

En Costa Rica se desconoce el impacto real de esta condicion en la
poblacién, ya que no se cuenta con un estudio que incluya una descripcién
detallada del comportamiento clinico, epidemiolégico o funcional de los

pacientes con ICH en Costa Rica.

Factores de riesgo para el desarrollo de la ICH
La ICH no es muy diferente a los otros tipos de eventos cerebrovasculares
que existen, dado que todos ellos de una manera u otra presentan factores

de riesgo en comdn.

La hipertension arterial es el comin denominador de la ECV. En el estudio
INTERSTROKE se demostré que el principal factor de riesgo para la ICH es
la hipertensién arterial: alcanzé un OR 3.18 (99% Cl 2.96-4.78)". En una

revision sistematica reciente, se documentaron 11 estudios de casos-control



5

en donde la hipertension arterial mostraba una asociacién positiva con un

OR3.68 (95% Cl, 2.52-5.38) para el desarrollo de una ICH' %',

Como se habia mencionado anteriormente, la edad es tal vez el segundo
factor de riesgo mas importante para el desarrollo de una ICH. Esto ha sido
demostrado en una gran cantidad de estudios en los cuales las personas

en edades que oscilan entre 65 y 84 afios son las principalmente afectadas

2,4,5,7,10,11,13,14

Otro factor de riesgo asociado al desarrollo de una ICH es el consumo de
alcohol: se ha logrado estimar un OR 3.36 (95% ClI, 2.21-5.12) asociado a
un consumo promedio de 56 gramos/dia de alcohol. Por otro lado, el
INTERSTROKE también logré establecer una relacién positiva entre la ICH y
el consumo de alcohol, pues se determiné un OR 2:01(99% CI 1-35-2:99)*.
La diferencia entre cada estudio radica en la unidad de medida ya que, en

el INTERSTROKE, se utilizd6 “nimero de bebidas consumidas por mes”.

Otros factores de riesgo no muestran una incidencia definida en la ICH, tal
es el ejemplo de la dislipidemia. La dislipidemia juega un rol preponderante
en la etiopatogenia del evento isquémico; sin embargo, en la ICH su papel
no esta claro. Asi lo hacen ver varios estudios, los cuales sefialan que los
niveles de colesterol total elevados han demostrado tener cierto factor
protector. Lo anterior lo demuestra un meta-analisis que logré documentar

una disminucién del 15% del riesgo de sufrir una ICH™.

Otro estudio fue mas alla. Sus resultados indicaron que, en los pacientes,
los niveles de colesterol total < 160 mg/dl estaban relacionados con NIHSS
mas altos que en los pacientes que presentaron niveles séricos de colesterol

total > 200 mg/dl**. Por otro lado, la fraccién HDL se ha relacionado con
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un aumento en el riesgo de ICH, mientras que su contraparte, la LDL, se ha

asociado como factor protector>e,

La diabetes mellitus no ha demostrado tener influencia plena en el desarrollo
de la ICH. Lo anterior se observé en el estudio INTERSTROKE: al momento
de aplicar las pruebas estadisticas correspondientes, estas no mostraron

ninguna relacion significativa con la ICH

Por otra parte, la cardiopatia isquémica y la fibrilacién atrial per se no tienen
relacion con el origen de la ICH; pero la antiagregacién plaquetaria y la
anticoagulacién si se han mostrado como factores de riesgo para la ICH,
sobre todo cuando se llevan a cabo estas terapias en pacientes hipertensos,
con el fin de prevenir eventos isquémicos. Asi lo hizo ver el estudio MUCH-
ltaly, pues en él los pacientes con hipertensién arterial y uso de
antiplaquetarios presentaron un incremento en el riesgo para ICH con un OR

1.86 (95% ClI 1.22-2.85)*.

Finalmente, en cuanto al uso de anticoagulantes se ha demostrado que
existe un aumento en el riesgo de ICH. Ademas del riesgo inherente de
sangrado, también se han documentado hematomas mas grandes, mayor
compromiso funcional y mayores tasas de mortalidad en pacientes con ICH

asociadas a anticoagulacion, en especial cuando se alcanzan valores de INR

> 219—27.

Clasificacién etiolégica y etiopatogenia
La ICH se puede clasificar de manera general en primaria y secundaria; sin
embargo, en la actualidad no se cuenta con una clasificaciéon etioldgica

dirigida ni, mucho menos, especifica.
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En un intento por encontrar una clasificacion etiolégica valida, un grupo de
investigadores realiz6 el estudio SMASH-U, en donde se contemplaron cerca
de 1013 pacientes diagnosticados con ICH. Mediante la toma de datos
clinicos, tomograficos y angiograficos, se logré determinar que las principales
causas de ICH, al menos en esta poblacién, fueron: la vasculopatia
hipertensiva, la angiopatia amiloide, medicamentos, lesiones estructurales y
en aquellos casos que no cumplieron con criterios para las anteriores, se

les denominaron indeterminadas?®.

Dentro de las mudltiples limitaciones que tuvo el estudio, se destaca la gran
cantidad de casos clasificados como indeterminados. Estos se deben a un
fallo en el disefio del estudio, ocasionado por el hecho de que algunos
pacientes presentaban una combinacién de posibles factores etiolégicos, de
manera que era imposible establecer una relacién causal y se englobaron
como indeterminados. Con todo, esta clasificacion fue muy bien recibida y

actualmente cuenta con el apoyo de la comunidad cientifica®.

Debido a lo anterior, en esta investigacién se utilizara esta clasificacién

etiolégica para hablar en detalle de cada una de las causas de la ICH:

e Vasculopatia hipertensiva: es la responsable de la mayoria de las ICH.
Generalmente ocurre como resultado del remodelamiento vascular
secundario a la hipertensiéon crénica'. La mayoria de los sangrados
ocurren cerca o en el sitio de la bifurcacion de las arterias pequefias
penetrantes que se originan de las arterias cerebrales anterior, media
y posterior’. En estos casos, estas pequefas arterias tienen multiples
sitios de ruptura, caracterizados por: ruptura de la lamina eldstica,

atrofia y fragmentacién del musculo liso, disecciones y degeneracién
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granular o vesicular. Lo anterior produce como resultado el desarrollo

de una necrosis fibrinoide del subendotelio, con la consecuente

formaciéon de micro-aneurismas que, posteriormente, se rompen y

ocasionan el sangrado®°

e Angiopatia amiloide: es el deposito de proteinas de tipo ap-amiloide
en la pared de los vasos sanguineos cerebrales. El depdsito es
ocasionado  generalmente por factores genéticos o de manera
esporadica, como ocurre en el caso del envejecimiento®’. La proteina
aB-amiloide se deposita principalmente en los vasos de las
leptomeninges y en los vasos corticales de los lébulos cerebrales y
del cerebelo®. La angiopatia amiloide (CAA) se distribuye
principalmente en el lobulo occipital, pero puede encontrarse en
cualquier lébulo cerebral. Es por este motivo que la presencia de ICH
en regiones lobares hace sospechar que la CAA es la responsable® ™,

e Medicamentos: en realidad con este nombre se hace referencia a la
ICH asociada al consumo de antiplaquetarios o anticoagulantes, los
cuales, por si mismos, no han demostrado ser entidades etiolégicas
propiamente dichas; no obstante, su asociacién con la vasculopatia

hipertensiva y la angiopatia amiloide, produce un gran impacto en el

pronostico y funcionalidad de los pacientes.

Fisiopatologia
Como se mencioné anteriormente, la etiologia de la ICH todavia estd en
etapas iniciales. Esta pendiente la elaboracion de estudios prospectivos con

herramientas diagndsticas un poco mas complejas e invasivas, para llegar a
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una clasificacion realmente satisfactoria; pero eso no altera la fisiopatologia

de la ICH.

Fisiologicamente hablando, se debe recordar que el cerebro y sus vasos
sanguineos se encuentran en un delicado equilibrio: un fenédmeno conocido

como la autorregulacion del flujo sanguineo cerebral.

Las necesidades metabdlicas esenciales para la supervivencia de la neuronas
y su integridad dependen basicamente del constante aporte de sangre
proveniente del corazén. A partir de este hecho se desarrolla el concepto
de Presiéon de perfusién cerebral (CPP), que consiste en la diferencia
matematica entre la Presion intracraneal (PIC) y la Presion arterial media
(PAM). Normalmente esta deberia mantenerse en un rango de entre 60-150

34,35

mmHg
Este fendmeno de autorregulacién depende de 3 mecanismos fundamentales:

e Mecanismo miogénico: consiste en cambios hemodinamicos que
resultan en vasoconstriccién de las arterias y arteriolas cuando las
presiones intraluminales aumentan y se dilatan conforme la presién
disminuye®.

e Mecanismo autondémico: consiste en la accion del sistema nervioso
simpatico y parasimpatico sobre la pared vascular; sin embargo, este
rol hoy en dia se mantiene controversial en humanos, ya que en
algunos estudios con modelos animales, a los cuales se les aplico la
denervacion de algunos vasos sanguineos cerebrales, se encontrd que
mantuvieron su sistema de autorregulacion cerebral intacto®. De
manera reciente, se ha producido un aumento de la evidencia que

apoya la influencia que tiene el sistema nervioso auténomo sobre la
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regulacion de la circulacién cerebral, en especial cuando se da una
ganglionectomia: se observé hasta un aumento maximo del 20% en el

)¥”. Otro estudio también demostrd, de

flujo sanguineo cerebral (FSC
manera estadisticamente significativa, que la excision del ganglio
cervical inferior provocé una disminucién de las resistencias vasculares
cerebrales (RVC)*~°. Para lograr conclusiones precisas se necesita la
realizacion de estudios fisiolégicos con disefios muy especificos y
costosos; no obstante, a la fecha, no son viables.

e Mecanismo metabdlico: se debe recordar que el cerebro presenta un
consumo de oxigeno muy importante, tal es asi que el cerebro
consume cerca de % del total de oxigeno del organismo; sin embargo,
presenta una capacidad muy limitada para almacenar energia®. El
cerebro depende exclusivamente del metabolismo aerébico, la glicdlisis,
la fosforilacion oxidativa y del ciclo del acido citrico para la produccién
de ATP y diéxido de carbono®. Interesantemente, el diéxido de carbono
ejerce un profundo efecto en la circulaciéon cerebral, pues provoca una
dilatacion de las vasos sanguineos cerebrales; ademas, se le ha

relacionado con una disminucién de la actividad cerebral vy,

consecuentemente, con una disminucién de la tasa metabdlica basal®.

Estos elementos fisiolégicos, que se acaban de explicar de una manera muy
resumida, son esenciales para comprender los efectos secundarios de una
ICH en el parénquima cerebral y para sentar las bases para el tratamiento

de esta.

Una vez que ocurre la ruptura de la pared del vaso sanguineo, con la

consecuente salida de sangre al parénquima cerebral, los alrededores del
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hematoma se veran afectados por el desarrollo de edema, apoptosis e
infiltracién de células inflamatorias*. La sangre en el parénquima cerebral
induce lesién de la glia, seguida de una deformacién mecanica, lo que causa
oligoemia, liberacion de neurotransmisores, disfuncién mitocondrial vy
despolarizacién de las membranas celulares™™. Dependiendo de la severidad
de la disfuncién mitocondrial, las consecuencias de la lesion serian desde

una supresién metabdlica temporal hasta un edema celular y necrosis'.

Una cascada secundaria es iniciada por los productos de la coagulacién y
degradacién de la hemoglobina, en particular la trombina, que activa la
microglia aproximadamente 4 horas después de la lesion®™ ., La activacion
de la microglia libera productos que inducen la ruptura de la barrera
hematoencefdlica (BBB), con lo que se provoca edema vasogénico vy

apoptosis de las neuronas y células de la glia®>*.

Manifestaciones clinicas

En esta seccién se abordaran, de forma breve, las manifestaciones clinicas
de la ICH. Es importante recordar que no existe una presentacion clinica
especifica de la ICH, ya que dependera en gran medida de la zona del

cerebro afectada. Tales manifestaciones se resumen en la tabla 1.1.
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Tabla 1.1 Presentacién clinica de la ICH, segln sitio de sangrado
Localizacién Presentacion clinica
Putamen Hemiparesia contralateral progresiva,
coma, muerte y cefalea.
Talamo Pérdida hemisensorial contralateral,
hemiparesia (cuando compromete la
capsula) interna, ptosis, miosis,

dilatacién de pupilas.

Lébulo Frontal Hemiparesia contralateral, debilidad,
cefalea.
Lébulo Parietal Hemianestesia contralateral,

cuadrantopsia inferior contralateral.

Lébulo Occipital Hemianopsia homonima
contralateral.

Lébulo Temporal Afasia, negligencia, cuadrantopsia
superior contralateral.

Cerebelar Hidrocefalia, letargia, nausea,
vomito, dismetria o disfuncién

bulbar.

Hallazgos radiolégicos
Dentro los diferentes estudios de imagen, la tomografia axial computarizada
(TAC) es la primera eleccién®'*>>® El TAC no solo confirma la presencia de

hemorragia, sino que ademas permite evaluar, por una parte, el compromiso
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de estructuras adyacentes, extension intraventricular de la hemorragia, y, por

otra parte, la presencia de edema cerebral, herniacién e hidrocefalia®.

El TAC también puede determinar, de manera indirecta, la posible causa
etiolégica de la hemorragia. Por ejemplo, la presencia de sangre en la regién
de los ganglios basales conduce a sospechar de vasculopatia hipertensiva;
por otra parte, la presencia de sangre en los l6bulos cerebrales, en especial
cuando se afecta el lébulo occipital, conduce a sospechar de la presencia

1313353366162 Para el caso de las malformaciones

de angiopatia amiloide
vasculares no basta con el TAC, por lo que se requiere de otros estudios
de imagen para llegar al diagnéstico preciso, tales como la angio-resonancia
magnética (MRA) y, en casos especiales, procedimientos angiograficos con

fines diagndsticos™.

Prondéstico

Las recomendaciones internacionales hacen hincapié en que durante el
abordaje inicial se deberia aplicar una escala predictora de mortalidad, la
cual deberia corresponder al ICH Score!’. La tabla 1.2 muestra cémo se

determina el ICH Score.
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TABLA 1.2. Determinacién del ICH Score®

COMPONENTE ICH SCORE PUNTAJE
GCS score
3-4 2
5-12 1
13-15 0
ICH volumen, cm3
>30 1
< 30 0
Origen infratentorial de la ICH
Si 1
No 0
Edad, afios
>80 1
<80 0

La suma algebraica de las variables que se encuentran en la tabla 1.2 tendra
como puntaje minimo 0 y maximo 6. Esto significa que los pacientes que
presenten ICH Scores de 1, 2, 3 y 4 puntos tendran una mortalidad a 30

dias de 13%, 26%, 72% y 97%, respectivamente®.

Nuevas escalas con intencién prondstica

La aplicacion del ICH Score ha sido ampliamente debatida y se ha puesto
a prueba frente a otras escalas prondsticas que, posteriormente, fueron
validadas. En la actualidad se puede utilizar la escala prondstica que el

clinico considere mejor; sin embargo, el temor de la comunidad cientifica
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radica en que el uso de estas escalas lleve a un efecto de profecia
autocumplida, provocando que los esfuerzos terapéuticos se limiten a

personas con puntajes mas bajos®.

Como se mencioné anteriormente, el ICH Score fue la primera escala con
intenciéon prondstica que se desarrollé para la ICH; no obstante, dentro las
limitaciones se encontré el hecho de que algunos factores de riesgo y
algunas variables no son tan consistentes para predecir mortalidad. Otra de
las limitantes consisti6 en que el corte para la edad fue algo que el grupo

de investigacién decidié arbitrariamente®.

Esta inconsistencia en el valor pronéstico del ICH Score plantea la posibilidad
de encontrar otras variables que permitan mejorar o desarrollar otras escalas
con intencién pronéstica. Por tal motivo, se desarrollé un estudio que incluyé
nuevas variables, tales como: la presencia de comorbilidades, NIHSS, cifras
de presién arterial y algunos datos de laboratorio®. Lo interesante de este
estudio es la inclusién del NIHSS como variable predictora independiente de
muerte a 30 dias y de un buen desenlace funcional; incluso, alcanzé
significancia estadistica en el andlisis multivariado. También cabe destacar
que, en este mismo estudio, la edad y el volumen de la ICH no fueron

predictores independientes de mortalidad o buen desenlace funcional®.

Nuevamente en el 2007 la escala original de ICH fue comparada con otra
herramienta predictora, la cual diferia de su predecesora en que desglosaba
de manera detallada las variables como la edad, GCS al ingreso y el volumen
de la ICH®. Estos cambios pequefios —-pero muy significativos— terminaron
demostrando una superioridad estadisticamente significativa en el valor

predictivo de la escala sobre la mortalidad intrahospitalaria, la mortalidad a
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30 dias y el pronéstico de un buen desenlace funcional, en comparacién

con la ICH original®.

Desde entonces se han planteado diferentes estudios en distintas poblaciones
con la finalidad de desarrollar una escala que pueda ser Gtil y que, de
alguna u otra manera, pueda ayudar a mejorar la atenciéon de los pacientes.
Lo anterior lo corrobora a gran cantidad de estudios que existen sobre el

tem a64,66—81

Entonces, ¢es importante el desarrollo de una escala prondstica? Hay varios
estudios que refutan su uso y que aseguran que este tipo de escalas no
tienen ninguna utilidad y que, por el contrario, el enfoque deberia encontrarse
en el desarrollo de tratamientos y escalas que ayuden a predecir el

desenlace funcional, para mejorar la calidad de vida los pacientes®064828

En bisqueda de nuevas variables

Los estudios clinicos han demostrado que evaluar un conjunto de variables
en forma de escalas se puede volver muy complejo y, ademas, puede inducir
facilmente al error ya que las diferencias étnicas, geograficas y ambientales
pueden influir en los resultados, tanto de manera negativa como positiva.
Esta incertidumbre de cudl escala es mejor conduce al uso antojadizo de
cualquiera de ellas, lo que provoca divergencias de criterio en el tratamiento
de los pacientes. Por tal motivo, se desarrolld6 un estudio en donde se
compararon tres escalas predictoras de mortalidad, el cual concluyé que
ninguna de estas escalas identifica de manera confiable ni precisa aquellos

pacientes con probabilidad de morir en los primeros 30 dias®.
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En los dltimos afios se ha visto como, mediante diferentes y complejos
estudios, se han logrado definir de manera puntual multiples patologias,
hasta el punto de desarrollar criterios diagnésticos y guias de manejo
consensuado que han sido ampliamente validadas y aplicadas en todas las
poblaciones del mundo. Es por esta razéon que se ha estudiado nuevamente
la poblacién que ha sufrido una ICH: se busca que, con estas nuevas
herramientas diagnosticas y de tratamiento, sea posible despejar una gran
cantidad de dudas. Debido a ello, la comunidad cientifica ha comenzado a
estudiar variables clinicas, tomograficas y de laboratorio, tomando cada una

por separado.

Dentro de las primeras variables que se han comenzado a estudiar esta la
lesién renal aguda (AKI), aunque esta ha generado mas preguntas que
respuestas. En un estudio con una muestra de 614.454 pacientes ingresados
con el diagnéstico de ICH, solo el 6.8% desarrollé una lesiéon renal aguda
(AKI). Por otra parte, el resultado sobre mortalidad hospitalaria no fue
estadisticamente significativo con respecto a los pacientes con ICH que no
desarrollaron AKI. Cabe destacar que en este estudio se excluyeron aquellos
pacientes con enfermedad renal crénica (CKD), por lo que la posibilidad de

captar una lesién renal aguda sobre una crénica se perdié®.

Otra variable que ha sido estudiada con resultados contradictorios es la
hiperglicemia. Es sabido que la diabetes es un factor de riesgo para el
desarrollo de eventos isquémicos; sin embargo, un estudio demostré que la
diabetes mellitus no es un factor predictor independiente de mortalidad
temprana ni de pobre desenlace funcional a 90 dias®. Por otro lado, un

metaanalisis demostré que la hiperglicemia temprana eleva en 3.65 veces el
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riesgo de mortalidad temprana (RR= 3.65, 95% CI (3.08, 4.33), P< 0.00001).
Pese a ello, en dicho estudio no queda claro si la hiperglicemia se desarrollé
de forma posterior a la ICH o si previamente al evento el paciente ya era

hiperglicémico®.

Se sabe muy bien que los niveles séricos de lipidos se encuentran
relacionados con el desarrollo de enfermedad aterosclerdtica coronaria,
cerebral y vascular periférica; no obstante, en la ICH pareciera que existe
una relacién inversa. Esto se ha logrado documentar en un metaanalisis en
donde los niveles altos de colesterol se asocian con una reduccién del 15%
en el desarrollo de ICH*. Por otro lado, en el mismo metaanalisis el LDL-C

en niveles bajos se asocié con un aumento de los eventos hemorragicos®

17 88 89

Para concluir, el uso de medicamentos para la antiagregaciéon plaquetaria,
antagonistas de la vitamina K y la reciente aparicion de nuevos
anticoagulantes orales (NOAC), pareciera que ha conllevado un aumento de
las ICH, en especial en los pacientes con mayor edad. En el caso de los
antiplaquetarios, un estudio demostré que el uso de estos previamente a la
aparicién de la ICH esta relacionado con un pobre desenlace funcional, pero
no se demostrd relacién causal de mortalidad®. En lo que respecta al uso
de antagonistas de la vitamina K, se ha producido un incremento en el

nimero de casos de ICH por este tipo de medicamentos.

En mdltiples estudios se ha demostrado que la anticoagulacién con Warfarina

aumenta el nimero de casos de ICH, el volumen del hematoma, la mortalidad

l27

y el pobre desenlace funcional’. Con el advenimiento de los NOAC, se ha

tratado de crear una imagen de sustituto para la Warfarina. Estos
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medicamentos aparentemente han logrado disminuir el nGmero de eventos
hemorragicos en los pacientes que los consumen; sin embargo, su impacto
en la mortalidad, volumen de la hemorragia, extensiéon ventricular y pobre

desenlace funcional es similar al de la Warfarina® °? %,

En Costa Rica no se han realizado estudios que describan adecuadamente
el comportamiento de los pacientes que desarrollan una ICH, menos adn
estudios que se hayan dado a la tarea de encontrar cual escala prondstica

o funcional realmente funciona o no en el medio costarricense.

Es por eso que esta investigacion se disefié con el fin de describir el perfil
epidemiolégico, clinico, de laboratorio y gabinete de los pacientes con ICH;
ademas, se espera encontrar variables que impacten en el prondstico
funcional y en la mortalidad. Por otro lado, esto ofrece la posibilidad de
que, en un futuro cercano, se pueda desarrollar una escala que realmente

funcione en el medio costarricense.
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INVESTIGACION

Objetivo general
Encontrar variables predictoras de un pobre desenlace funcional y mortalidad

a 30 dias posteriores a una hemorragia intracerebral espontanea.

Objetivos especificos
e Reconocer las variables clinicas y de laboratorio que pudieran tener
un impacto sobre un pobre desenlace funcional y mortalidad a 30

dias en los pacientes con una hemorragia intracerebral espontanea.

e Identificar las variables tomograficas que pudieran influir en el
pronéstico funcional y mortalidad a 30 dias en los pacientes con una

hemorragia intracerebral espontanea.

e Relacionar las variables clinicas, tomograficas y de laboratorio que, de
manera individual o conjunta, tengan impacto en el pobre desenlace

funcional y mortalidad a 30 dias.
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Metodologia de la investigacién

Disefio del estudio

Esta investigacién es de caracter retrospectivo, unicéntrico y observacional

de cohorte transversal.

Poblacién y reclutamiento

Para este estudio se tomé un consecutivo de pacientes con edad > 18 afos,
que hubieran sufrido por primera vez una ICH no traumatica y que fueron
ingresados en el Servicio de Neurologia del Hospital Dr. RA. Calderén Guardia

en el periodo correspondiente: de enero de 2014 a enero de 2018.

El reclutamiento de estos pacientes se realizé mediante consulta directa del
registro estadistico del mencionado centro hospitalario. Con el fin de
encontrar estos pacientes, se hara uso de los siguientes cddigos diagndsticos
pertenecientes al ICD-10: 161.0, 161.1, 161.2, 161.3, 161.4, 161.5, 161.6, 161.8,
161.9, 169. De esta manera, se pretende abarcar la mayor cantidad de
probabilidades diagnésticas que pudieran estar relacionadas con la patologia

en estudio.
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Criterios de inclusién

Se incluyeron todos los pacientes que en el registro médico tuvieron
adecuadamente anotadas las siguientes variables clinicas: edad, sexo, las
comorbilidades, una escala que evaluara severidad (NIHSS), otra que evaluara
funcionalidad (RANKIN modificada) y otra que evaluara prondstico (ICH-GS).
Ademas, se buscé que los pacientes tuvieran anotada la posible etiologia,
abordaje y tratamiento médico, y, por Ultimo, las complicaciones médicas

desarrolladas.

Se incluyeron los siguientes resultados de laboratorio: tiempo de protrombina,
tiempo parcial de tromboplastina, INR, fibrinégeno, glucosa, nitrégeno ureico,
creatinina y perfil lipidico. Con respecto al estudio tomogréfico, se incluyeron
las siguientes caracteristicas: localizacién de la hemorragia intracerebral,
volumen de la hemorragia intracerebral, ausencia o presencia de hidrocefalia,

ausencia o presencia de extension intraventricular de la hemorragia.

Criterios de exclusion
e Los pacientes que se excluyeron de esta investigacién fueron:

= Menores de 18 afios

» Mujeres embarazadas o en periodo de posparto

= (Casos de ausencia o pérdida del expediente clinico

» (Casos de hemorragia intracerebral de otras etiologias,

tales como:

e Traumatica
e Neoplasica o metastasica
e Trastornos primarios de la coagulacién

e Trombdlisis
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e Malformaciones arteriovenosas
» (Casos de hemorragia intracerebral por transformacion
hemorragica de un evento isquémico
= (Casos de hemorragia subaracnoidea
» (Casos de presencia de RANKIN mayor o igual a 4 puntos
premorbido
» (Casos donde existiera un antecedente de un evento

isquémico o hemorragico previo

Recoleccién de los datos

Como se menciond anteriormente, para la recolecciéon de datos se construyé
un instrumento que incorporaba las variables por estudiar previamente
definidas. Los datos se tomaron de las notas médicas encontradas en los
expedientes. Se traté que las notas fueran lo mas explicitas posibles, para

disminuir la pérdida de informacién.

Las caracteristicas demograficas se obtuvieron de la misma forma
mencionada anteriormente. A nivel intrahospitalario, se tomaron los datos
correspondientes a las comorbilidades, la escala de coma de Glasgow al
ingreso y el NIHSS al ingreso. En ausencia de esta informacién, el trabajo

se realizd a partir de notas médicas negligentes.

Para la clasificacion etiolégica se empled una version simplificada de la
escala SMASH-U, pero se separd la categoria de malformaciones vasculares.
También se anotaron las siguientes complicaciones médicas: neumonia, lesion

renal aguda, infeccién urinaria, hiperglicemia y trombosis venosa profunda.
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Para la valoracion funcional se utilizé la escala modificada de RANKIN, en
donde se defini6 un buen prondstico funcional (mRs 0-2) y un pobre
prondstico funcional (mRs 3-5). Por su parte, la mortalidad se consideré

como una variable por separado.

Andlisis estadistico

El andlisis estadistico se realizd mediante el sistema IBM SPSS v.22.2. La
significancia bilateral se establecié en P <0.05, con intervalos de confianza
del 95%. Las variables con distribucion normal se representan con
estadisticas descriptivas de tendencia central, como desviacién estandar,
media y medianas. Estas, a su vez, se compararon con las variables de

interés, en busca de asociacion mediante la 7 de Student para la muestra.

En lo que respecta a las variables con distribucion no-normal, se realizé un
Chi-Cuadrado con el fin de buscar asociacién entre las variables categoricas

y las variables de interés.

En lo que respecta a las variables categéricas, estas se representan con
nimero enteros y frecuencias. Se utilizard como instrumento estadistico un
Chi-Cuadrado en busca de asociacién entre las variables categéricas con las

variables de interés.

El analisis de exploracién para los factores identificados se realizd mediante
la aplicacién de un modelo lineal univariado; ademas se realizé una regresién
logistica binaria con el método condicional de Hosmer-Lemeshow para las
variables independientes que presentaron una significancia por debajo de

0.05 sobre la variable mortalidad en los primeros 30 dias.
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El analisis de exploracién para los factores identificados se efectué mediante
la aplicaciéon de un modelo lineal univariado. Ademas, para la depuraciéon de

las variables independientes, se realizd6 una regresién logistica binaria.

Resultados
Se lograron revisar y registrar los datos médicos de 125 pacientes. Esta
muestra se dividié para su andlisis en 3 grupos: vivos, fallecidos y pacientes

vivos que desarrollaron un pobre desenlace funcional posterior a la ICH.

N=253
4 N
1 MAV
1 Traumatica
15 Transformaciones

hemorragicas

J
N=236

( 2 menores de 18 afos
L 109 Perdidos

N=125
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Las caracteristicas demogréficas de la poblaciéon (Tabla 1.3), podemos
observar que 65 pacientes tenian una edad menor o igual a 70 afios (OR
1.4 Cl 95% 0.8-2.3, p=0.07), mientras 37 pacientes eran de mas de 70 afios
(OR 064 ClI 95% 0.4-2.0, p=0.07). En este grupo de sobrevivientes, 28
pacientes tenian una edad menor o igual a los 70 aflos y presentaron un
pobre desenlace funcional (OR 0.6 Cl 95% 0.5-0.9, p=0.01), mientras que 26
pacientes con una edad mayor a 70 afios, presentaron un pobre desenlace
funcional (OR 2.0 Cl 95% 1.1-3.6, p=0.01). De los pacientes que fallecieron,
10 de ellos tuvieron una edad menor o igual a 70 afios (OR 0.6 Cl 95%
0.4-1.1, p=0.73) y una cantidad de 13 pacientes pertenecian al grupo de 70
afnos o mas (OR 1.5 Cl 95% 1.0-2.4, p=0.73).

En relacién con el género vemos que 68 pacientes vivos pertenecian al
género masculino (OR 1.2 Cl 95% 0.8-1.9, p=0.19) y 34 pacientes al género
femenino (OR 0.6 Cl 95% 0.4-1.1, p=0.19). De este grupo de pacientes que
sobrevivieron 33 hombres (OR 0.8 Cl 95% 0.6-1, p=0.15) y 21 mujeres (OR
15 Cl 95% 0.8-2.7, p=0.15) presentaron un pobre desenlace funcional,
mientras que en los pacientes fallecidos, 12 eran hombres (OR 0.78 Cl 95%

0.5-1.1, p= 0.19) y 11 eran mujeres (OR 1.4 Cl 95% 0.8-2.3, P=0.19).

Como es de esperar, la principal comorbilidad fue la hipertensién arterial,
seguida de la diabetes mellitus y la dislipidemia. Dentro del grupo de
pacientes vivos 72 tenfan hipertensién arterial (OR 09 ClI 95% 0.7-1.1,
p=0.45), 21 eran diabéticos (OR 0.4 Cl 95% 0.2-0.8, p=0.22) y 10 eran
dislipidémicos (OR 0.5 Cl 95% 0.1-1.6, p=0.29).
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Pacientes (n= 125) N Vivos | OR (Cl 95%) | N | Muerte| OR (Cl 95%) | N3 | PDF | OR (Cl 95%)
Edad (aros)

<=70 65 0,07 1,4 (0,8-2,3) 10 | 0,73 | 06 (0,4-1,1) | 28 | 0,01 0,6 (0,5-0,9)
>70 37 0,07 | 0,64 (0,4-2,9) 13 | 0,73 | 1,5 (1,0-24) | 26 0,01 2,0 (1,1-3,6)
Genero

Hombre 68 0,19 1,2(0,8-1,9) 12 | 0,19 | 0,78(51-1.1) | 33 | 0,15 0,8 (0,6-1)
Mujer 34 0,19 0,6(0,4-1,1) 11 0,19 1.4(.8-2.3) 21 10,15 1,5 (0,8-2,7)
Comorbilidades

Hipertensién arterial | 72 0,45 0,9(0,7-1,1) 18 | 0,45 1,1(0,8-1,4) 42 [0,12 1,2 (0,9-1,5)
Dislipidemia 10 0,29 0,5(0,1-1,6) 4 0,29 1,7(0,6-5,1) 5 1087 0,8 (0,2-2,8)
Diabetes Mellitus 21 0,22 0,4(0,2-0,8) 10 | 0,02 2,1(1,5-3,8) 13 10,38 1,4 (0,6-3,1)
Antiagregacion

Plaquetaria 15 0,74 0,8(-0,3-2,3) 4 0,74 1,1(0,4-3,2) 9 10,58 1,3 (0,5-3,3)
Anticoagulacién 6 0,61 0,6(0,1-3,1) 2 0,61 1,4(0,3-6,6) 2 10,30 0,4 (0,0-2,2)
Etiologia

Vasculopatia

hipertensiva 61 0,93 0,9(0,6-1,4) 14 | 0,92 1,000,7-1,4) 36 0,11 1,3 (0,9-1,8)
Angiopatia amiloide | 28 0,77 0,9(0,4-1,8) 7 | 0,77 1,1(0,5-2,2) | 15 | 0,98 1,0 (0,5-1,8)
Anticoagulacién 6 0,62 0,6(0,1-3,1) 2 0,61 1,4(0,3-6,6) 2 (0,30 0,4 (0,0-2,2
Indeterminada 7 0,20 HoRx 0 | 020 o x| e orx
Localizacion

Ganglios Basales 59 0,62 1,1(0,7-1,6) 12 | 0,62 | 09(0,5-1,3) | 34 |0,22 1,2 (0,8-1,7)
Lobar 35 0,72 1,1(0,5-2,2) 7 0,72 0,8(0,4-1,7) 16 | 0,25 0,7 (0,4-1,2)
Infratentorial 4 0,33 0,4(0,08-2,3) 2 033 | 2,1(0,4-11,3) | 2 /0,88 0,8 (0,1-5,9)
Mdltiples sitios 4 0,33 0,4(0,08-2,3) 2 0,33 | 2,1(0,4-113) | 2 |080 0,8 (0,1-5,9)
Extension

Intraventricular 22 0,85 0,9(0,6-1,5) 5 0,82 0,5(0,2-1,1) | 22 | 0,85 0,9 (0,6-1,5)
NIHSS

<=20 92 |<0,001 | 23 (1,3-42) 7 140,001 | 0,4 (0,2-0,7) | 44 | 0,005 | 0,8 (0,7-0,9)
>20 8 <0,001 | 0,12 (0,0-0,2) | 11 |<0,001 | 7,9 (3,7-18) 8 10,004 | 0,8 (0,7-0,9)
GCS

13-15 57 0,45 1,1(0,7-1,8) 11 0,45 0,8(0,5-1,3) 27 10,27 0,8 (0,5-1,1)
9-dic 22 1,00 1,0(0,4-2,3) 5 0,99 0,9(0,4-23) | 13 | 051 1,2 (0,6-2,7)
<=8 22 0,32 0,6(0,3-1,3) 7 0,31 1,4(0,7-2,9) 13 /0,51 1,2 (0,6-2,7)
VMA 17 | 0,001 0,2(0,1-0,4) 14 |<0,001 | 3,6(2,1-6,2) | 17 |<0,001 *
Traqueostomia 11 0,76 0,8(0,2-2,7) 3 0,76 1,2(0,3-3,9) | 11 |<0,001 *
Neumonia 22 | 0,001 0,3(0,1-0,4) 16 [<0,001 | 3,2(2,0-5,1) | 21 |<0,001 | 18 (2,5-134)
Hiperglicemia 40 0,04 0,6(0,4-0,9) 14 | 0,13 * 26 | 0,06 1,6 (0,9-2,7)
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En el grupo de pacientes que sobrevivieron y presentaron un pobre desenlace
funcional 42 eran hipertensos (OR 1.2 Cl 95% 0.9-1.5, p=0.12) y 13 eran
diabéticos (OR 1.4 Cl 95% 0.6-3.1, p=0.38); mientras que en el grupo de
fallecidos, 18 pacientes eran hipertensos (OR 1.1 Cl 95% 0.8-1.4, p=0.45) y
10 eran diabéticos (OR 2.1 Cl 95% 1.5-3.8, p=0.02).

La principal causa de la ICH en 61 pacientes vivos fue la vasculopatia
hipertensiva (OR 0.9 ClI 95% 0.6-1.4, p=0.93), seguida por la angiopatia
amiloide en 28 pacientes (OR 09 Cl 95% 0.6-1.4, p=0.77). Los mismos
resultados se observan en los pacientes vivos que presentaron un pobre
desenlace funcional, en donde 36 pacientes presentaron una vasculopatia
hipertensiva (OR 1.3 ClI 95% 09-1.8, p=0.11) y 15 pacientes con una
angiopatia amiloide (OR 1.0 Cl 95% 0.5-1.8, p=0.98). En el grupo de fallecidos,
14 pacientes presentaron vasculopatia hipertensiva (OR 1.0 Cl 95% 0.4-1.7,
p=0.92) y 7 pacientes presentaron angiopatia amiloide (OR 1.1 Cl 95% 0.5-
2.2, p=0.77).

El sitio anatomico especifico de la ICH en 59 pacientes vivos fue en los
ganglios basales (OR 1.1 ClI 95% 0.7-1.6, p=0.62), mientras que en 35
pacientes vivos, el sitio de la hemorragia fue lobar (OR 1.1 Cl 95% 0.5-2.2,
p=0.72). Los pacientes vivos que presentaron un pobre desenlace funcional
en 34 de estos pacientes, la ICH se ubicé en los ganglios basales (OR 1.2
Cl 95% 0.8-1.7, p=0.22) y en 16 pacientes la ICH fue lobar (OR 0.7 Cl 95%
0.4-1.2, p=0.25). En los pacientes que fallecieron 12 de ellos la ICH se ubicé
en los ganglios basales (OR 0.9 Cl 95% 0.5-1.3, p=0.62) y en 7 pacientes la
ICH fue lobar (OR 0.8 Cl 95% 0.4-1.7, p=0.72).
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La aplicacién de la escala NIHSS revelé que 92 pacientes vivos presentaron
un puntaje de NIHSS menor a 20 (OR 23 Cl 95% 1.3-4.2, p=<0.001), 8
pacientes presentaron un puntaje NIHSS mayor a 20 (OR 0.12 Cl 95% 0.0-
0.2, p=<0.001). En el grupo de los pacientes vivos que presentaron un pobre
desenlace funcional, 44 de ellos tuvieron un puntaje NIHSS menor a 20 (OR
0.8 Cl 95% 0.7-0.9, p=0.005) y 8 pacientes con un puntaje NIHSS mayor a
20 (OR 0.8 Cl 95% 0.7-0.9, p=0.004). Por otro lado, en el grupo de fallecidos
7 pacientes presentaron un puntaje NIHSS menor de 20 (OR 0.4 Cl 95% 0.2-
0.7, p=£0.001) y 11 pacientes presentaron un puntaje NIHSS superior a 20
(OR 7.9 Cl 95% 3.7-18, p=<0.001).

En esta investigacién se documenté que 17 pacientes vivos requirieron VMA
(OR 0.2 CI 95% 0.2-04, p=<0.001), 11 pacientes vivos necesitaron de
traqueostomia (OR 0.8 Cl 95% 0.2-2.7, p=0.76), 22 pacientes vivos tuvieron
una neumonia (OR 0.3 Cl 95% 0.1-0.4, p=<0.001), 40 pacientes vivos se
encontraron hiperglicémico (OR 0.6 Cl 95% 04-0.9, p=0.004) y 22 pacientes
vivos presentaron extensién intraventricular de la ICH (OR 0.9 Cl 95% 0.6-
1.5, p=0.85). De los pacientes vivos que presentaron un pobre desenlace
funcional, 17 paciente requirieron VMA (p=<0.001), 11 pacientes necesitaron
de traqueostomia (p<0.001), 21 pacientes desarrollaron neumonia (OR 18 Cl
95% 2.5-134, p=<0.001) y 26 pacientes presentaron hiperglicemia (OR 1.6 Cl
95% 0.9-2.7, p=0.06).

En los pacientes que fallecieron, se documentd que 14 pacientes utilizaron
la VMA (OR 36 CI 95% 2.1-6.2, p=<0.001), 3 pacientes requirieron
traqueostomia (OR 1.2 Cl 95% 0.3-3.9, p=0.76), 16 pacientes desarrollaron
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neumonia (OR 3.2 Cl 95% 2.0-5.1, p=<0.001) y 14 pacientes presentaron
hiperglicemia (p=0.16).

Anélisis Univariado y Multivariado para Mortalidad en los Primeros
30 dias

Las variables independientes que presentaron una  asociacién
estadisticamente significativa (p= <0.05) con la variable de muerte en los
primeros 30 dias, a través de un andlisis univariado se logré identificar de
manera precisa, aquellas variables que pudieran ser predictoras para

mortalidad en los primeros 30 dias (Tabla 1.5).

Tabla 1.4 Andlisis univariado y multivariado para mortalidad en los primeros 30
dias

Variable Univariado OR (CI 95%) Multivariado OR (Cl 95%)2
EDAD
<=70 <0,001 19 (1,7-2,2) o oxx
>70 0,007 1,6 (1,3-1,8) 0,08 3,8 (0,8-1,7)
Diabetes Mellitus 0,02 1,4 (1,2-1,7) Xxx xR
NIHSS
<=20 <0,001 1,4 (1,2-1,5) oxx oxx
>20 <0,001 1,9 (1,5-1,9 <0,001 36 (5,2-256)
VMA <0,001 1,1 (0,9-1,4) Hoxx Hoxx
Neumonia <0,001 1,2 (0,9-1,4 0,015 7,3 (1,4-37)
Hiperglicemia 0,036 1,5 (1,3-1,5) 0,005 23 (2,5-221)
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Vemos que los pacientes con una edad de 70 afios o menor (OR 1.9 Cl
95% 1.7-2.2, p=£0.001) y la edad por arriba de los 70 afios, se comportaron
como variables predictoras para muerte en los primeros 30 dias (OR 1.6 Cl
95% 1.3-1.8, p=0.007). Otras variables que se comportaron como predictoras,
alcanzando la significancia estadistica en el modelo univariado para
mortalidad en los primeros 30 dias fueron: (1) Diabetes mellitus (OR 1.4 Cl
95% 1.2-1.7, p=0.02), (2) NIHSS con puntaje menor a igual a 20 (OR 1.4 CI
95% 1.2-1.5, p=<0.001), (3) NIHSS con puntaje mayor a 20 (OR 1.9 Cl 95%
1.5-1.9, p=<0.001), (4) Ventilacién Mecénica Asistida (OR 1.1 Cl 95% 0.9-1.4,
p=<0.001), (5) Neumonia (OR 1.2 Cl 95% 0.9-1.4 p=<0.001), (6) Hiperglicemia
(OR 1.5 Cl 95% 1.3-1.5, p=0.036).

Para las variables que se comportaron como predictoras y que alcanzaron
una significancia estadistica (p=<0.05), se utiliz6 una regresién logistica
bivariada con bondad de ajuste de Hosmer-Lemeshow para una mayor

depuracion.

Finalmente vemos que los pacientes con una edad mayor a 70 afios no
logran alcanzar la significancia estadistica (OR 3.8 Cl 95% 0.8-1.7, p=0.08)
para ser tomada en cuenta como una variable predictora de mortalidad en

los primeros 30 dias.

La diabetes mellitus desaparece como variable predictora de mortalidad a
30 dias de igual manera lo hace la VMA y el puntaje NIHSS menor o igual
a 20; sin embargo, la variable NIHSS con un puntaje mayor a 20 logra
alcanzar la significancia estadistica (OR 36 Cl 95% 5.2-256, p=<0.001) para
ser considerada una variable que se asocia fuertemente con mortalidad a

30 dias.
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La neumonia también se puede considerar como una variable predictora de
mortalidad a 30 dias (OR 7.3 Cl 95% 1.4-37, p=0.0015) de la misma manera
que lo hace la hiperglicemia (OR 23 Cl 95% 2.5-221, p=0.005).

Andlisis Univariado y Multivariado para un Pobre Desenlace
Funcional

Para este andlisis se hizo uso de los pacientes vivos en los que se
documenté un pobre desenlace funcional (mRs 3-5). Con este fin, se tomaron
todas aquellas variables independientes que tuvieran una significancia

estadistica (p=<0.05) para el desarrollo de un pobre desenlace funcional.

De la misma manera, las variables independientes que tuvieron una
asociacion significativa con un pobre desenlace funcional y mediante un
analisis univariado, se logré identificar aquellas variables que se comportaron
como predictoras para el desarrollo de un pobre desenlace funcional (Tabla
1.6).

Tabla 1.5 Analisis univariado y multivariado para un pobre desenlace funcional

Variable UNIVARIADO OR (CI 95%) MULTIVARIADO OR (CI 95%)2
EDAD
>70 0,001 1,5 (1,4-1,6) 0,003 4,6 (1,6-1,3)

NIHSS

<=20 0,004 1,0 (0,6-1,3) orx oxx

>20 0,004 1,5 (1,4-1,6) 0,002
VMA <0,001 1,5 (1,4-1,6) <0,001 o
Traqueostomia <0,001 1,5 (1,4-1,6) o Horx
Neumonia <0,001 1,5 (1,4-1,6) 0,007 5,7 (0,6-53)

Hiperglicemia 0,060 1,5 (1,4-1,6) 0,006 4,2 (1,4-11)
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En este modelo univariado identificamos que la edad mayor a 70 afios (OR
15 CI 95% 1.4-16, p=0.001) se comporta como un predictor para el
desarrollo de un pobre desenlace funcional, por otro lado, el puntaje NIHSS
mayor a 20 se comporta como una variable, predictora para el desarrollo
de un pobre desenlace funcional (OR 1.5 ClI 95% 1.4-1.6, p=0.004); sin
embargo, la hiperglicemia (OR 1.5 Cl 95% 1.4-1.6, p= 0.060) no logra alcanzar
la significancia estadistica, esta variable debido a su constante apariciéon en
los diferentes resultados se decidié continuar con esta variable hasta ver su

comportamiento en el analisis multivariado.

Las complicaciones médicas que se relacionaron con el desarrollo de un
pobre desenlace funcional, encontramos que la VMA (OR 1.5 Cl 95% 1.4-1.6,
p=<0.001) se comporta como una variable predictora para el desarrollo de
un pobre desenlace funcional, de igual manera la traqueostomia (OR 1.5 Cl
95% 1.4-1.6, p=<0.001), la neumonia (OR 1.5 CI 95% 1.4-1.6, p=<0.001) y la
hiperglicemia (OR 1.5 Cl 95% 1.4-1.6, p=<0.001) se lograron comportar como

variables predictoras para el desarrollo de un pobre desenlace funcional.

Una vez identificadas estas variables a través de una regresién logistica
bivariada con ajuste de bondad de Hosmer-Lemeshow, encontramos que la
edad mayor a 70 afios (OR 46 Cl 95% 1.3-1.6, p=0.003), el puntaje de
NIHSS mayor a 20 (P=0.002), la VMA (p=<0.001), la neumonia (OR Cl 95%
0.6-53, p=0.007) y la hiperglicemia (OR 4.2 Cl 95% 1.4-11, p=0.006) se
comportaron como variables predictoras para el desarrollo de un pobre

desenlace funcional.
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Discusién
La ICH es una condicién critica que presenta una mortalidad del 40% en
los primeros 30 dias®®. En nuestra investigacion documentamos que fallecié
el 18.4% de pacientes con una ICH, siendo considerablemente mas baja de
lo que menciona la literatura. Esto se explicaria en gran parte a la calidad
de atencién médica que se brinda en nuestro centro hospitalario, ya que sin

importar el puntaje obtenido en escalas prondsticas todo paciente se la

brinda el soporte terapéutico que sea necesario.

En nuestra poblaciéon la edad juega un papel muy importante, siendo una
variable predictora para un pobre desenlace funcional y muerte en los
primeros 30 dias, en especial aquellos pacientes con una edad mayor a los
70 afios. Estos datos concuerdan con los obtenidos en otros estudios en
donde de manera significativa los pacientes con edad > 65 afios sufren un

mayor nimero de eventos®.

Cuando se realiza el andlisis desde el punto de vista de género, vemos que
efectivamente el mayor nUmero de casos ocurre en los hombres con respecto
a las mujeres tal y como lo menciona la literatura®. Por otro lado, vemos
que la diferencia de género no influye en la mortalidad a 30 dias, tampoco

presenta relacion con el desarrollo de un pobre desenlace funcional.

Como era de esperar la principal comorbilidad asociada a la ICH fue la
hipertensién arterial, seguida de la diabetes mellitus y la dislipidemia; sin
embargo, solo la diabetes mellitus se asocié a una mayor mortalidad a 30
dias, pero en la regresion logistica no mostré ser un predictor para muerte
ni para el desarrollo de un pobre desenlace funcional. Por su parte no se

pudo realizar un estudio para la asociacién con dislipidemia y tampoco con
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los niveles de colesterol total, HDL y LDL, ya que estos examenes de

laboratorio no fueron solicitados por parte del personal médico.

La principal causa de ICH ha sido la vasculopatia hipertensiva, seguida por
la angiopatia amiloide, tal y como lo menciona el estudio SMASH-U®. En
nuestra investigacion los resultados concuerdan con la literatura, siendo la
misma vasculopatia hipertensiva la principal causa de la ICH en nuestra
poblacion; sin embargo, no se encontré ninguna asociaciéon con el desarrollo
de un pobre desenlace funcional o mortalidad a 30 dias segln la etiologia

de la ICH.

Por su parte, la localizaciéon de la ICH ha sido evaluada en mdltiples estudios
y en la actualidad es utilizada por muchas escalas prondsticas, por ejemplo
el ICH-score, ICH-GS entre otras®® En nuestro estudio no encontramos
ninguna asociacién entre la localizacién de la ICH y el desarrollo de un
pobre desenlace funcional; tampoco se encontrdé asociacién con mortalidad
a 30 dias; sin embargo, ante la ausencia de un adecuado banco de imagenes
y una muestra pequefia no se podria llegar a tal conclusion de manera

convincente.

Un dato que llamé nuestra atencién fue el comportamiento que tuvo la
escala NIHSS como predictora de mortalidad y el desarrollo de un pobre
desenlace funcional alcanzando de manera convincente la significancia
estadistica en el andlisis univariado y multivariado. Cabe mencionar que en
la actualidad ninguna escala prondstica presenta dentro de sus variables la
escala NIHSS, también es importante mencionar que la escala NIHSS fue

construida para evaluar y dar seguimiento a los pacientes con un ECV
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isquémico®. Es decir que la escala NIHSS también es una herramienta

confiable para el seguimiento de los pacientes con una ICH.

Continuando con nuestro andlisis queda claro que la VMA es una variable
predictora de un pobre desenlace funcional tanto en el analisis univariado y
multivariado; sin embargo, cuando se aplicé los mismos instrumentos
estadisticos para evaluar su comportamiento para la mortalidad a 30 dias,
no logré alcanzar significancia estadistica en el analisis multivariado, también
es importante destacar que en la actualidad ninguna escala prondstica o

funcional cuenta dentro de sus variables con la VMA®3%,

En esta investigacion la traqueostomia demostrd ser una variable predictora
para el desarrollo de un pobre desenlace funcional; sin embargo, no fue asi
para la mortalidad a 30 dias, como ya se mencioné en parrafos anteriores,
la traqueostomia no es una variable que se tome en cuenta dentro de las
diferentes escalas ya citadas, inclusive dentro de la literatura consultada

ningln estudio la menciona o la toma en cuenta.

La complicacion médica que en definitiva se mantiene como una variable
predictora constante en el analisis univariado como multivariado, tanto para
mortalidad como para el desarrollo de un pobre desenlace funcional fue la

neumonia.

Uno de los datos mas relevantes obtenidos en esta investigacién fue el de
la hiperglicemia como variable predictora. En este estudio se logré demostrar
de manera convincente que la hiperglicemia si es una variable predictora
para mortalidad a 30 dias y para un pobre desenlace funcional, tanto el
analisis univariado y multivariado; sin embargo, en la literatura médica este

punto no ha quedado muy claro, ya que su aparicién ha sido inconsistente®.



37

Los objetivos de esta investigacion se alcanzaron, al encontrar de manera
significativa nuevas variables que predicen el desarrollo de un pobre
desenlace funcional y mortalidad a 30 dias. Es de esperar que un futuro
cercano estas variables puedan ser sometidos a estudios mas rigurosos y

que sirvan para el desarrollo de nuevas escalas.

Dentro las limitaciones que presenta esta investigacién son: ausencia de
registros médico o pérdida de estos, notas medicas incompletas que
impidieron la aplicacién de otras escalas que se mencionaron al principio
de este documento, intervalos de confianza amplios aplicados a una muestra

pequefa.

Segln los datos mencionados se recomienda la creacién de un mejor
instrumento para la recoleccion de datos, la creacion de un banco de
imagenes, un mejor control sobre los examenes de laboratorio y hacer

especial énfasis sobre el uso discriminado de escalas con funcién prondstica.

Conclusiones

Como ya analizamos extensamente, las escalas prondsticas deberian ser
mesuradamente utilizadas, ya que su uso podria generar promesas
autocumplidas que van en el recorte terapéutico de los pacientes

aumentando su mortalidad.

También hacer uso de otras variables que parecen tener un gran impacto

en la mortalidad y el desarrollo de un pobre desenlace funcional.
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